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　　脑创伤后机体处于高代谢、高分解状态，此时充足的营养

支持对于改善患者的临床预后至关重要。然而脑创伤后营养

支持的时间、途径、配方等选择不恰当，则可能引起营养支持相

关的并发症或加重继发性脑损伤。本文将就脑创伤与机体代

谢的相互影响及其营养支持治疗的研究进展进行综述。

１　脑创伤与机体代谢的相互影响

１．１　糖代谢　大脑是一个高耗能的器官，脑质量仅占体质量

的２％～３％，却消耗了机体总能量的２０％，其中８５％～９５％

由葡萄糖氧化得来，因此脑创伤后维持稳定的血糖对于减轻继

发性脑损伤有重要意义。急性期高血糖和慢性期低血糖是脑

创伤的重要特点，其均与病死率增加相关［１］。严重脑创伤患者

入院后前１０ｄ内高血糖（血糖大于或等于１１．１ｍｍｏｌ／Ｌ）和低

血糖（血糖小于或等于４．４ｍｍｏｌ／Ｌ）的发生率分别为６５％和

４８％
［２］。严重高血糖可加重脑创伤后急性期的无氧代谢及糖

酵解，导致乳酸酸中毒，通过削弱血脑屏障、脑水肿、氧化应激

等机制造成继发性脑损伤；而低血糖可导致脑组织能量代谢障

碍、脑皮质扩散性除极化（大脑皮层神经元扩散性去极化可导

致皮层电活动抑制，引起脑组织功能障碍），进一步导致脑组织

结构和功能的损害。近期Ｘｉｎｇ等
［３］研究发现脑创伤后不同脑

区域的丙酮酸脱氢酶磷酸酶 ｍＲＮＡ的表达存在显著差异，故

推测脑创伤的机械外力导致的组织破坏、细胞内外离子失衡、

三磷酸腺苷缺乏等，可能通过调节丙酮酸脱氢酶磷酸酶的

ｍＲＮＡ的表达造成脑组织糖代谢障碍。葡萄糖是脑组织的最

主要能源物质，多数研究者认为急性脑创伤后维持中度高血糖

是必要的，这可以满足机体增加的能量需求［１］，但对于脑创伤

后的最佳血糖范围尚未达成共识。ＬｉｕＤｅＲｙｋｅ等
［１］研究表明

血糖小于６０ｍｇ／ｄＬ或大于或等于１６０ｍｇ／ｄＬ均与脑创伤病

死率增加有关，但该研究没有排除患者创伤严重程度对预后的

影响。Ｈｏｌｂｅｉｎ等
［４］研究表明脑创伤后维持动脉血糖于６～８

ｍｍｏｌ／Ｌ之间有利于脑组织对葡萄糖的摄取，且不增加无氧酵

解。强化胰岛素治疗会显著增加低血糖发生的风险，故脑创伤

后推荐采用常规胰岛素治疗即可［５６］。

１．２　蛋白质代谢　严重脑创伤后机体的内分泌紊乱、应激反

应、胃肠道功能障及并发感染等因素可导致机体呈负氮平衡。

蛋白质分解增加和摄入不足可进一步引起免疫功能紊乱、感染

率增加、生存率下降，故提供足够的氮源维持氮平衡对于改善

预后有重要意义，但脑创伤患者的氮平衡的个体差异较大，２４

ｈ尿氮分泌量为（１８±１２）ｇ／ｄ、分解代谢指数为７．４±１３．５，最

近研究建议对于创伤患者２ｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１以上的蛋白摄入量

能更有效地维持氮平衡［７］。蛋白质作为机体的结构和功能物

质，其对物质代谢调节作用远大于其在氧化供能方面的意义。

Ｌａｋｓｈｍａｎａｎ等
［８］对创伤脑组织的微量渗析液进行蛋白质组学

分析研究发现，有脑组织代谢障碍的患者除乳酸与丙酮酸比值

和谷氨酸水平显著高于、葡萄糖水平显著低于无代谢障碍的患

者外，其微量渗析液中还包含１３种特有的蛋白质成分，包括细

胞结构蛋白、血液的分解蛋白和少量线粒体的蛋白质，这些蛋

白质除参与调节局部各大营养物质的代谢外，还参与损伤组织

的修复、氧化应激等过程。张夔鸣等［９］对亚低温治疗脑创伤的

实验研究在海马组织中发现１３种差异表达的蛋白质，包括各

种酶类、细胞结构蛋白及信号分子等。目前关于这些差异表达

的蛋白的临床意义尚有待进一步研究。

１．３　脂代谢　近期有研究发现轻、中、重型颅脑创伤患者的血

浆总胆固醇、低密度脂蛋白Ｃ及载脂蛋白Ｂ的水平呈逐渐降

低的趋势，提示脂代谢可能与脑创伤患者的伤情及预后相

关［１０］。相关实验研究表明他汀类调血脂药物可能通过激活蛋

白激酶 Ｂ、Ｆｏｒｋｈｅａｄ转录因子１和 ＮＦκＢ 信号途径抑制

ｃａｓｐａｓｅ３的活化和细胞凋亡，从而起到诱导血管、神经元和突

触生成，达到促进神经功能恢复的作用［１１］，其中的相关机制值

得进一步深入研究。类脂是神经系统的主要成分之一，脑创伤

致神经组织结构破坏，胆固醇及磷脂释放入组织间隙，导致脑

脊液中的甘油及胆固醇水平升高。近期Ｃａｒｔａｇｅｎａ等
［１２］发现

脑创伤后脑组织中升高的胆固醇２４Ｓ羟化酶可促进２４Ｓ羟固

醇的合成，从而强烈抑制脑组织中的 ＨＭＧＣｏＡ合成酶、鲨烯

合酶的表达来减少胆固醇的合成，从而维持胆固醇水平的稳

定。脑创伤后脂肪酸的调节机制尚不完全明确，但补充ｏｍｅ

ｇａ３脂肪酸可减少促炎细胞因子的释放、降低环氧合酶的活

性，特别是二十二碳六烯酸能促进神经元存活、神经元再生、调

节炎症级联反应［１３］。
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１．４　微量营养素　脑创伤后由于营养供给障碍和高分解代

谢，机体对大部分微量营养素的需求量也有所增加。相关的实

验研究表明，大多数微量营养素都有不同程度的神经保护作

用，如：低剂量维生素Ｄ联合孕酮可能通过促进脑组织中胶质

细胞增加胶质纤维酸性蛋白（ｇｌｉａｌｆｉｂｒｉｌｌａｒｙａｃｉｄｉｃｐｒｏｔｅｉｎ，

ＧＦＡＰ）的表达而改善脑创伤后的记忆障碍
［１４］；叶酸可作为同

型半胱氨酸甲基化的辅助因子可能通过减少同型半胱氨酸累

积导致的ＤＮＡ链破坏、氧化应激、细胞凋亡等机制减轻脑损

伤，促进脑创伤后的早期认知功能的恢复［１５］；烟酰胺可维持

ＭＥＫＥＲＫｐ９０ＲＳＫ级联反应的激活状态而保护神经细胞免

于缺血性损伤［１６］；核黄素可能通过清除氧自由基来减轻脑水

肿、减少损伤脑组织体积和胶质细胞ＧＦＡＰ的表达，进一步改

善认知功能和预后［１７］。锌在脑创伤中的作用有其特殊性，一

方面，脑创伤后补充锌可增加内脏蛋白的合成，降低肾上腺质

量而减轻应激反应；另一方面，自由锌的过度累积可调节突触

后膜谷氨酸受体活性（如：ＡＭＰＡ受体、ＮＭＤＡ受体、电压门

控钙通道等），导致钙离子内流，引起突触后细胞死亡，即兴奋

毒性神经元损伤，故推荐每日锌摄入量不超过４０ｍｇ／ｋｇ
［１８］。

２　营养支持

营养支持可分为肠内营养和肠外营养两种方式。目前认

为不能经口正常摄食的神经外科危重昏迷患者，一旦胃肠道功

能允许，应该优先考虑肠内营养支持治疗；当有肠内营养相关

禁忌证时（如：应激性溃疡、合并消化道损伤等），可以考虑肠外

营养，或联合应用肠内、肠外营养。近年还提出了序贯营养支

持治疗，即在初期采用肠外营养，再逐渐给予适量低聚配方肠

内营养制剂，促进胃肠功能恢复，肠内补充热量不足或出现肠

麻痹、肠梗阻时应配合使用肠外营养，逐步过渡到含多种膳食

纤维的整蛋白型肠内营养。

２．１　肠内营养

２．１．１　营养支持的时间　２００７年出版的成人严重脑创伤的

指南建议在伤后７２ｈ内开始肠内营养，在伤后７ｄ内达到所需

全部能量。近期 Ｍａｒｃｕｓ等
［１９］建议脑创伤患者应在伤后２４ｈ

内开始肠内营养，并尽可能在第１天内就给予所需全部热量。

Ｄｈａｎｄａｐａｎｉ等
［２０］研究表明：脑创伤后３ｄ内达到完全肠内营

养的患者，３个月时预后良好的比例为８０％，而超过３ｄ才达

到完全肠内营养的患者预后良好的比例仅为４３％。故脑创伤

患者应在病情允许的情况下尽可能早的开始肠内营养，并尽快

达到完全肠内营养。

２．１．２　营养配方　国外的相关肠内肠外营养协会关于重症神

经病患者的营养支持共识推荐使用整蛋白标准配方肠内营养，

热量主要由葡萄糖供应，但应小于５ｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１；脂肪摄入

量为０．７～１．５ｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１；急性期蛋白质摄入量为１．３～

１．５ｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１，第２周降低为１．３ｇ·ｋｇ

－１·ｄ－１，或蛋白

质供能占总能量的２０％
［２１］，但最近研究建议≥２ｇ·ｋｇ

－１·

ｄ－１蛋白质摄入量能更有效地维持氮平衡
［７］。肠内营养制剂可

分为低聚配方和多聚配方。低聚配方更容易吸收，但渗透压

高，容易引起腹泻；而多聚配方渗透压较低，但消化吸收较慢、

消化道刺激较大。对于脑创伤患者建议初期可选择短肽配方，

然后尽快过渡到整蛋白配方。另外，大量研究表明使用添加益

生菌的生态营养配方可调节的脑创伤造成免疫失衡，增强细胞

免疫，防止继发感染。除补充宏量营养素外，还需积极补充各

种微量营养素及ω３脂肪酸等物质。

２．１．３　喂养方式　对于能经口进食的患者可直接经口喂养，

但很多脑创伤患者常处于昏迷状态或有吞咽困难，故目前广泛

采用经鼻饲管管饲的方法进行肠内营养，管端可置于胃、十二

指肠、空肠等处，主要用于短期肠内营养支持的患者（＜４周）。

经鼻胃管管饲有简便易行、符合生理状态、不需常规Ｘ线片确

认等优点，但返流和误吸的危险较高。鼻十二指肠管或鼻空肠

管主要适用于合并有胃或十二指肠损伤或胃肠动力障碍的患

者，此法可减少返流或误吸。对于长期昏迷的患者（＞４～６

周），可采用经皮内镜胃造口术置管喂养，其并发症包括：造瘘

口出血感染、气腹、胃结肠瘘、腹膜炎、固定器植入综合征等，国

外报道其总体并发症发生率为９．４％
［２２］。输注方式上可根据

患者具体情况选择间歇喂养或２４ｈ持续泵入喂养。

２．１．４　能量估计　脑创伤后机体的能量消耗显著增加，累积

的负性能量平衡与感染和上消化道出血显著相关，早期提供足

够的能量可改善患者的预后［２３］，因而对脑创伤患者所需的能

量进行准确的估计至关重要。脑创伤后机体的能量需求量除

受年龄、体质量、身高、心率等基本参数影响外，还受镇静剂、肌

松剂、亚低温治疗、每分钟通气容积及 ＧＣＳ评分等因素的影

响，因而个体差异较大，难以准确估计。目前临床上用于估计

脑创伤患者能量需求的方法可分为间接测热法和公式法，但也

有部分研究者采用２５～３０ｋｃａｌ·ｋｇ
－１·ｄ－１简单快速估计。

其中间接测热法被公认为能量估计的金标准，但测量条件及技

术要求较高，临床实施较困难；故常采用公式计算基础能量需

求量，然后乘以相应的系数的方法对脑创伤患者的能量需求进

行估计，临床上所用的公式众多中最常用 ＨａｒｒｉｓＢｅｎｅｄｉｃｔ公

式计算得出基础能量消耗，再乘以１４０％则可满足大部分脑创

伤患者的能量需求，或者用计算的基础能量消耗量乘以相应的

活动系数（如安静１．１、烦躁１．３）得出实际能量需求。

２．１．５　肠内营养常见并发症及防治　肠内营养的主要并发症

包括喂养不耐受、吸入性肺炎、腹泻、上消化道出血、腹泻等。

其中喂养不耐受的发病率最高（５０％～７５％），表现为胃残留、

呕吐、腹胀等。处理上除减少输入量及减慢输注速度外，Ｐｉｎｔｏ

和Ｄｉｃｋｅｒｓｏｎ等
［２４２５］报道脑创伤高水平胃残留时单用胃复安

并不能很好缓解喂养不耐受症状，经胃管联合注入红霉素可改

善脑创伤患者的喂养不耐受，并推荐其为治疗脑创伤患者喂养

不耐受的一线治疗方案。意识水平低、气管切开插管、管饲等

是脑创伤病人发生肺炎的高危因素，其发病率约为２７％
［２６］，可

采取经幽门喂养、３０°～４５°半卧位等方式尽可能减少误吸的发

生。出现腹泻、便秘及上消化道出血等并发症时，应该积极调

整食物配方及加用质子泵抑制剂等对症治疗。

２．２　肠外营养　相对于肠内营养而言，肠外营养对脑创伤患

者自身耐受性的要求更低，适用范围更广，故肠外营养主要作

为肠内营养的补充，用于不能进行肠内营养支持治疗或者仅依

靠肠内营养不能满足机体需要的个体。肠外营养的三大营养

物质的配比与肠内营养大致相似，根据患者对肠内营养的接受

情况，同比例调整肠外营养各种营养物质的量。在糖类方面，

笔者认为维持脑创伤患者以维持轻度高血糖为宜，严格避免血

糖低于６０ｍｇ／ｄＬ或高于２００ｍｇ／ｄＬ。这可通过调节输注速度

或适量的胰岛素来实现，应避免强化胰岛素治疗（血糖范围为

８０～１１０ｍｇ／ｄＬ）所导致的低血糖。脂肪乳作为静脉营养支持

的高能物质，脑创伤患者应选择５０％中链＋５０％长链脂肪乳

进行营养支持治疗，但注意观察输注脂肪乳可能导致的颅内压

升高及嗜血综合征等不良反应。对脑创伤患者在氨基酸供给

上应该更加积极，在急性期其提供的能量应大于或等于２０％

总能量或大于或等于２ｇ·ｋｇ
－１·ｄ－１。与肠内营养相似，补充

三大营养素的同时还需积极补充各种微量元素、维生素及ω３

脂肪酸等。

脑创伤后的代谢改变及营养状态与患者预后密切相关，对
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相关机制的研究可为临床进行合理、安全、有效的营养支持提

供理论依据。对糖尿病或儿童脑创伤患者等特殊人群的营养

支持是将来研究的方向之一。
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ｉｎｇｉｎｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．ＳｕｒｇＮｅｕｒｏｌＩｎｔ，２０１２，

３：３１．

［２１］ＡｃｏｓｔａＥｓｃｒｉｂａｎｏＪ，ＨｅｒｒｅｒｏＭｅｓｅｇｕｅｒＩ，ＣｏｎｅｊｅｒｏＧａｒｃｉａ

ＱｕｉｊａｄａＲ，ｅｔａｌ．Ｇｕｉｄｅｌｉｎｅｓｆｏｒｓｐｅｃｉａｌｉｚｅｄｎｕｔｒｉｔｉｏｎａｌａｎｄ

ｍｅｔａｂｏｌｉｃｓｕｐｐｏｒｔｉｎｔｈｅｃｒｉｔｉｃａｌｌｙｉｌｌｐａｔｉｅｎｔ：ｕｐｄａｔｅ．Ｃｏｎ

ｓｅｎｓｕｓＳＥＭＩＣＹＵＣＳＥＮＰＥ：ｎｅｕｒｏｃｒｉｔｉｃａｌｐａｔｉｅｎｔ［Ｊ］．Ｎｕ

ｔｒＨｏｓｐ，２０１１，２６Ｓｕｐｐｌ２：Ｓ７２７５．

［２２］ＭａｍｍｉＰ，ＺａｃｃａｒｉａＢ，ＤａｚｚｉＦ，ｅｔａｌ．Ｐｒｏｌｏｎｇｅｄｄｕｏｄｅｎａｌ

ｐａｒａｌｙｓｉｓａｆｔｅｒＰＥＧｐｌａｃｅｍｅｎｔｉｎａｐａｔｉｅｎｔｗｉｔｈｔｒａｕｍａｔｉｃ

ｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ：ａｃａｓｅｒｅｐｏｒｔ［Ｊ］．ＥｕｒＪＰｈｙｓＲｅｈａｂｉｌＭｅｄ，

２０１１，４７（１）：４９５１．

［２３］肖桂珍，王钦先，邱小文，等．重型颅脑损伤患者能量平衡

及影响预后的因素分析［Ｊ］．中国危重病急救医学，２０１２，

２４（５）：２６０２６４．

［２４］ＰｉｎｔｏＴＦ，ＲｏｃｈａＲ，ＰａｕｌａＣＡ，ｅｔａｌ．Ｔｏｌｅｒａｎｃｅｔｏｅｎｔｅｒａｌ

ｎｕｔｒｉｔｉｏｎｔｈｅｒａｐｙｉｎｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙｐａｔｉｅｎｔｓ［Ｊ］．

ＢｒａｉｎＩｎｊ，２０１２，２６（９）：１１１３１１１７．

［２５］ＤｉｃｋｅｒｓｏｎＲＮ，ＭｉｔｃｈｅｌｌＪＮ，ＭｏｒｇａｎＬＭ，ｅｔａｌ．Ｄｉｓｐａｒａｔｅ

ｒｅｓｐｏｎｓｅｔｏｍｅｔｏｃｌｏｐｒａｍｉｄｅｔｈｅｒａｐｙｆｏｒｇａｓｔｒｉｃｆｅｅｄｉｎｇ

ｉｎｔｏｌｅｒａｎｃｅｉｎｔｒａｕｍａｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈａｎｄｗｉｔｈｏｕｔｔｒａｕｍａｔｉｃ

ｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．ＪＰＥＮＪＰａｒｅｎｔｅｒＥｎｔｅｒａｌＮｕｔｒ，２００９，３３

（６）：６４６６５５．

［２６］ＨａｎｓｅｎＴＳ，ＬａｒｓｅｎＫ，ＥｎｇｂｅｒｇＡＷ．Ｔｈｅａｓｓｏｃｉａｔｉｏｎｏｆ

ｆｕｎｃｔｉｏｎａｌｏｒａｌｉｎｔａｋｅａｎｄｐｎｅｕｍｏｎｉａｉｎｐａｔｉｅｎｔｓｗｉｔｈｓｅ

ｖｅｒｅｔｒａｕｍａｔｉｃｂｒａｉｎｉｎｊｕｒｙ［Ｊ］．ＡｒｃｈＰｈｙｓＭｅｄＲｅｈａｂｉｌ，

２００８，８９（１１）：２１１４２１２０．

（收稿日期：２０１４０３１７　修回日期：２０１４０７２６）
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